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Qj Caso clinico

Lactante de 12 meses acude a

revision del nino sano

Lesiones cutaneas de 6 meses de
evolucion localizadas en tronco y cuello

J

Comienzo tras proceso febril y de
coloracién rosada al inicio

color pardo

Maculo-papulas <5mm, redondeadas y de |

J

No blanquean a la digitopresion
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Qj Caso clinico

Antecedentes personales

( A

Embarazo controlado en alto riesgo por DG
no insulinizada y riesgo de preeclampsia

L J

Parto por cesarea programada. EG 40+4 SG.
Peso al nacimiento 3580g (AEG)

\. J

Hemangioma congénito en gluteo

Bronquiolitis a los 3 meses de vida sin

precisar ingreso
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Caso clinico

’ &
() | Actitud

* No adenopatias expectante : :
e Persistencia de las

e No masas ni | lesiones
visceromegalias

e Desarrollo psicomotor
adecuado

e Aparicion de nuevas

e Cuidados habituales .
retroauriculares

de la piel

Exploracion fisica Revision de los

normal @ 18 meses

"l
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7 Caso clinico

Eritema y edema de las lesiones

*Tras rascado

Llanto intenso

Calor

o .
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7 Caso clinico

[ Consulta a Teledermatologia ]

4 N/ Y
= . . Analisis
IN Biopsia f '
a sanguineo
Punch de piel de ( 3
zona lumbar Hematimetria
normal
f \ L )
Mastocitosis con ( )
predominio de Funcion hepatica
mastocitos conservada
epiteloides y ) g
NUMErosos Triptasa sérica
eosinofilos 4,1 ug/L (0-11) i
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Qj Caso clinico

No precisa Evitar
tratamiento desencadenantes
a Y
Mastocitosis cutanea
(Urticaria pigmentosa)
\_ Y,
Revision en 6 Control analitico
meses
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;é Mastocitosis

Definicion

Enfermedad rara ]

|

Espectro de
enfermedades

Proliferacion clonal de
mastocitos en distintos
drganos

La piel es el érgano

mas afectado

Epidemiologia
@

Prevalencia 1/10.000

a Y
Incidencia bimodal:
<3 anos y >15 anos

\ v

80-90% antes de los 2
anos

[ Forma familiar 2-4%
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Subforms Variants Typical manifestations

/4 Mastocitosis

Monomorphic

70-90%

Maculopapular cutaneous
MC mdculo- papular mastocytosis

. . . PEP (formerly known as urticaria pigmentosa)
90% (urticaria pigmentosa)

(MCMP/UP)
Mastocitosis cutdnea ™ Palvmarmhin
(MC) MC difusa (McD)

! Mastocitoma

" MS indolente

Diffuse cutaneous mastocytosis

MS latente

Mastocitosis sistémica MS asociada a
(MS) hemopatia monoclonal 10-15%

MS agresiva Cutaneous mastocytoma

10%

Leucemia de mastocitos

Sarcoma de mastocitos Xe
*
Servicio de
. . . . Pediatria
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4 Mastocitosis: patogénesis

Mastocito

Célula del sistema
immune (innato y
adquirido)

Reacciones de
hipersensibilidad y defensa
contra parasitos y bacterias

Intervienen en angiogénesis,
cicatrizacion y vigilancia

tumoral

Contiene granulos con
mediadores

Responsables de los signos y
sintomas

Deriva de la célula
progenitora mieloide
pluripotencial (CD34)

Precursores emigran
desde la médula 6sea a
la sangre y a los tejidos

Tipo

Preformados

Lipidicos

Citocinas

Quimiocinas

Factores de crecimiento

Mediador

protaagas neutra

quimasa, carboxipeptidasa, catepsina G),

serotonina

hidrolasas acidas_peroxi

LTB4, LTC4

IL1, IL5, IL6, IL6, IL13, IL16, IL18, TNF«,
TNFB, IFa, IFB

ILB(CXCL8), MCP-1 (CCL2), MCP-3(CCL7),
MIP-1a(CCL3), MIP1B (CCL4), RANTES (CCL5),
eotaxina (CCL11)

SCF, M-CSF, GM-CSF, bFGF, VEGF, NGF, PDGF

Expresan glucoproteina
KIT (CD117)

Ligando para Stem cell
factor (SCF)

Activaciony
estimulacion
mastocitaria

o )
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4 Mastocitosis: patogénesis

Identificadas distintas mutaciones del
protoncogén c-KIT

-

La mayoria son
activadoras

\_

-

Mutacién D816V (exon 17)

~N

J

~

Expansion clonal

adultos con

90%

MS

-

\_

=

<50% ninos
con

mastocitosis

-

J

G

Ninguna predice
transformacion a
forma sistémica

~

J
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Mastocitosis: clinica

Signosy
sintomas

Hallazgos
cutaneos

Liberacion de
mediadores
mastocitarios

Infiltracion
de organos
no cutaneos

Mastocitomas solitarios

e Lesiones aisladas (n2 de 1 a 3) de 1-5 cm de didmetro
* Presentes al nacer o surgen época de lactante en cualquier localizacion
 Habones o ampollas evanescentes y recurrentes ™ Placa infiltrada “piel de naranja”

Mastocitosis cutanea maculo-papular o urticaria pigmentosa

* Forma mas habitual en ninos: maculas, papulas o nddulos mal definidos

* Brotes desde los primeros meses hasta los 2 afios; no lesiones nuevas >3-4 afios
e Amarillo parduzco msp marrén chocolate

e Palmas, plantas, cara y mucosas respetadas

Mastocitosis cutanea difusa

e \esiculas o bullas hemorragicas en los primeros 2 afios

Telangiectasia macular eruptiva pertans

* No forma habones
e Tipico del adolescente o adulto

&
@

+

Servicio de
Pediatria

DEPARTAMENTO DE SALUD

kkkkkkkkk - HOSPITAL GENERAL




Mastocitosis: clinica

Signosy
sintomas

Hallazgos
cutaneos

Liberacidon de
mediadores
mastocitarios

Infiltracion
— de drganos
no cutaneos

Locales

e Signo de Darier
e Dermografismo

Sistémicos
* Sintomas alérgicos o de anafilaxia: eritema, prurito, rinitis, conjuntivitis, taquicardia,

hipotension, broncoespasmo
» Gastrointestinales: dolor abdominal, meteorismo, diarrea, vomitos, RGE, Ulcera péptica

» Neuropsiquiatricos: llanto, irritabilidad, alteraciones del comportamiento, cefalea

e

+
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4

Signo de Darier

[ Patognomonico de mastocitosis ]

Edema y eritema tras rascar/frotar las
lesiones (urticacion)

Desencadenantes fisicos liberan
mediadores mastocitarios

Es positivo en la MCMP/UP, MCD y
mastocitomas

Evitar el rascado en MCD y
mastocitomas: jpuede precipitar
sintomas graves!

Su ausencia no excluye la mastocitosis

Servicio de
Pediatria
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Dr. Darier

Ferdinand-Jean Darier (1856-1938) ;

* Médico patdlogo, dermatologo y “padre de |la
Dermatologia moderna en Francia”

Jefe de Dermatologia... :
* Del Hospital Saint Louis en Paris (1909-1921)

Describio... ]

e Enfermedad de Darier-White (disqueratosis
folicular), dermatofibrosarcoma, siringiomas
multiples, verrugas planas juveniles, micosis
fungoide (nidos de Darier — microabscesos de
Pautrier)

Autor de... r

e El libro “Précis de dermatologie” (1909) y editor de
la enciclopedia "Nouvelle Pratique
Dermatologique”

PRECIS

DERMATOLOGIE

I'AR

J. DARIER

Médccin lipnoreire de I'Hopital Suint-Louis
Membre de 1"Académic de Médecine

QUATRIEME EDITION REVUE ET AUGMENTEE

PARIS
MASSON ET C¢, EDITEURS
LINRAIRES DE L ACADEMIE DE MEDECINE

120, BOULEVARD SAINT-GERMALIN, 120

1928

‘.*
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Mastocitosis: clinica

Signos y
sintomas

Hallazgos
cutaneos

Liberacion de
— mediadores
mastocitarios

Infiltracion
de drganos
no cutaneos

Mastocitosis sistémica

* En nifos, el subtipo mas frecuente es la mastocitosis sistémica indolente
e Hepatoesplenomgalia

e Linfadenopatias

» Alteraciones hematologicas: citopenias persistentes, eosinofilia

e Funcion hepatica alterada

e Triptasa sérica > 20 ng/mL

e Afectacion cutanea

e Infiltracion médula dsea: >25% mastocitos

‘.*

o .
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Mastocitosis: diagndstico diferencial

Dermatosis ampollosa
IgA lineal

Epidermiolisis bullosa
Impétigo ampolloso

Sindrome de la piel
escaldada

Urticaria cronica
Picaduras de insecto
Prurigo

Anafilaxia idiopatica

Exantemas
medicamentosos

Neurofibromatosis

Hiperpigmentacion
postinflamatoria

Efélides

Xantogranuloma
juvenil

Pitiriaisis rosada

X

+
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Mastocitosis: evaluacion

‘X

Analisis sanguineo

Recuento celular

Funcidn hepatica:
GOT, GPT, GGT,
bilirrubina

Triptasa sérica
persistentemente >
20 ng/mL o elevacién
progresiva

\_ /

Biopsia de piel

Infiltrados de
mastocitos en dermis
+ intersticiales

Infiltrados de
eosinofilos en dermis

Hiperpigmentacion de
la epidermis basal

Inmunohistoquimica
positiva para CD117
(KIT) y triptasa

Inspeccion, exploracion fisica y pruebas complementarias |
A

Biopsia de médula

Genética ,
Osea

Pruebas de imagen

Ecografia

Formas atipicas de .
abdominal

Mutacion c-KIT :
mastocitos

D816V detectable

en sangre TAC
periférica >25% de mastocitos

e

+
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Infant or prepubertal child with skin lesions (multiple or single)
suggestive of the types of mastocytosis seen in children:

= Maculopapular cutaneous mastocytosis (MPCM)

(including urticaria pigmentosa)

~ = Diffuse cutaneous mastocytosis (DCM)

® Mastocytoma
NOTE: Systemic symptoms (eg, pruritus, flushing, abdominal
pain, diarrhea) may be present in either systemic or cutaneous
forms of mastocytosis

v

Basic laboratory tests to evaluate for systemic disease:
= Complete blood count with differential
= Chemistries
= Liver function tests
= Baseline total serum tryptase
AND IF NATURE OF SKIN LESIONS IS UNCERTAIN:
= Biopsy skin lesion with 3 mm punch biopsy

g ' Y
NEITHER morphology of lesions Morphology of lesions

nor biopsy findings (if obtained) and/or biopsy findings (if obtained)
is consistent with cutaneous mastocytosis ARE consistent with cutaneous mastocytosis

v v

Are laboratory tests or physical examination
(other than skin lesions) normal?

] 1
Yes No

v v

Diagnosis: Cutaneous mastocytosis Laboratory tests are persistently abnormal (unexplained
cytopenias, abnormal liver function tests, or persistently
elevated serum total tryptase *)

OR

Physical examination suggests hepatosplenomegaly or
(less commonly) lymphadenopathy

v

Consider alternative diagnosis

Follow dinically and repeat basic Evaluate for systemic mastocytosis by obtaining:
laboratory tests every 6 to 12 months = Abdominal ultrasound or computed tomography to assess
for hepatosplenomegaly and/or lymphadenopathy *
= Bone marrow biopsy *

in children DEPARTAMENTO DE SALUD
AALICANTE - HOSPITAL GENERAL

Diagnostic criteria for systemic mastocytosis are discussed in Servicio de
the UpToDate topic on evaluation and diagnosis of mastocytosis J PEdlatI'Ia




;ﬁ Mastocitosis: cuando remitir

Alergologia / hematologia

Cualquier nifio con sospecha de mastocitosis cutanea que no se puede confirmar con biopsia

Pacientes con hallazgos fisica o resultados de pruebas de laboratorio sugestivos de enfermedad
mastocitaria sistémica

Ante diagndstico de mastocitosis cutanea difusa (MCD)

Nifnos/adolescentes con mastocitosis cutdnea y lesiones persistentes o episodios de anafilaxia

Pacientes de MC con mutacion detectable en sangre periférica D816V

Pacientes con mastocitosis maculo-papular y niveles elevados de triptasa

o )

1 Servicio de
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Mastocitosis: manejo

Agentes fisicos

Calor, frio, cambios de temperatural7-19
Roce o friccién de lesiones cutdneas??
Manipulacién de tracto gastrointestinal+
Endoscopias??

Ejerciciol7-18

Infecciones y/o sindromes febriles!7.19
Factores emocionales

Estrés, ansiedad, irritabilidad+17.23

Farmacos

Antiinflamatorios no esteroideos (AINEs)s.18.19.24
Opioides?+27

Procedimientos anestésicoss.14.18.28
Quimioterapicos2?

Terapias biolégicas?®

Contrastes radiolégicos
Contrastes iodados7.183031
Expansores de volumen
Coloides32

Venenos
Himenopteros (avispas, abejas...)19.2133-37

Alimentos

Queso curado, chocolate, pescado azul, ahumados,

frutos secos, fresa, etc...1819.38.39
Miscelanea

Dolor+®

Denticién!7 (ninos)
Menstruacioni?4! (mujeres)
Inmunoterapia (himendpteros)+2
Vacunas!743-46

Alcohol:®

Partn347

Frecuente
Frecuente
Excepcional
Excepcional

Excepcional

Excepcional en adultos
Frecuente en ninos

Frecuente

Raro
Raro
Raro
Desconocida

Desconocida

Raro

Desconocida

Frecuente

Raro

Desconocida
Frecuente
Desconocida
Raro

Raro

Raro

Rarn

Evitar exposicion

Evitar

Premedicacion
Premedicacién

Evitar*®

Considerar premedicacién®
AntiH1 a demanda durante el
proceso en ninos

Evitar*
Considerar ansioliticos®

Comprobar tolerancia previa
Comprobar tolerancia previa
Premedicacion
Premedicacion
Premedicacion
(si indicado en ficha técnica)

Premedicacion
Evitar

Evitar exposiciéon®
Inmunoterapia (si indicada)*

Evitar*

Analgesia precoz

AntiH1 a demanda*
Considerar AntiH1 previo *
Premedicacién®
Premedicacién

Evitar*

Premedicarian

Servicio de
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Mastocitosis: tratamiento

Sintomas sistémicos Mastocitoma

e Antihistaminicos H1 e Corticoides topicos de potencia
e 12 generacion (de eleccion) elevada
e 22 generacion e Reseccion quirurgica

e Antihistaminicos H2
e Corticoides sistémicos
e Antileucotrienos

Mastocitosis cutanea maculo- Mastocitosis sistémica

papulary difusa e Inhibidores de tirosin-kinasa:
e Cromogligato disddico midostaurina, imatibib...

e Cromoglicato disddico tépico

e Fototerapia UVB/UVA-1/ PUVA

X0
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Mastocitosis: prondstico

En las formas pediatricas los
sintomas suelen ser mas
intensos en los 18 meses

) Las mastocitosis cutaneas
Las mastocitosis que debutan La variante de MCMP

de los 2 af monomorfa aumenta la que persisten tras la
antes de los 2 anos se adolescencia tienden a

o L resuelven espontdneamente sospecha de mastocitosis i
siguientes a la aparicion de P istémi cronificarse y aumentan el
. . en la pubertad sistemica - de MS
las lesiones cutaneas riesgo de
Porcentaje de anafilaxia del 6-9% en las formas pediatricas vs 20-49% de las
mastocitosis del adulto, ambas por encima de la frecuencia en la poblacidn general
La prevalencia de reacciones alérgicas mediadas por IgE es similar a e

la poblacion general Servicio de
P ; Pediatria
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Caso clinico

F oY

e Prurito con el calory
llanto

e Exploracion fisicay
analisis sanguineo
normales

Control alos 6
meses del dx

Se pauta
tratamiento

e Cromoglicato 0,21%
topico

e Antihistaminico H1
22 gen de rescate

E

"\
® O

S

e Controlen 12
meses en
Dermatologia

e Seguimiento por su
pediatra a AP

- Se deriva a CSUR

e

+
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Caso clinico: en la actualidad

X0
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P .
\Ya

Centro de referencia
(CSUR)

Instituto de Mastocitosis de Castilla-La
Mancha (CLMast) desde 2017

Ubicado en la 32 planta del Hospital Virgen
del Valle de Toledo

Servicio multidisciplinario parte de la Red
Espafola de Mastocitosis (REMA)

Centro de Excelencia por |la European
Competence Network on Mastocytosis
(ECNM)

En contacto con la Asociacion Espafola de
Pacientes con Mastocitosis (AEDM)

Servicio de N3
Pediatria R\
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‘> Recursos web

* European Competence Network on Mastocytosis: https://ecnm.meduniwien.ac.at/

* Asociacion Espafiola de Mastocitosis y Enfermedades relacionadas:
https://www.mastocitosis.com/la-asociacion

e Cuaderno de informacion al paciente:
https://www.mastocitosis.com/images/stories/INFORMACION PACIENTE CASTELLANO.

pdf

* Protocolos especificos para situaciones de riesgo en pacientes con patologia
mastocitaria: https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-
2022.pdf

* Protocolo vacunacion frente a SARS-CoV-2:
https://www.mastocitosis.com/images/covid/Protocolo Vacuna Covid-

19 Recomendaciones de la REMAQ704.pdf

o )
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https://ecnm.meduniwien.ac.at/
https://www.mastocitosis.com/la-asociacion
https://www.mastocitosis.com/la-asociacion
https://www.mastocitosis.com/la-asociacion
https://www.mastocitosis.com/images/stories/INFORMACION_PACIENTE_CASTELLANO.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/INFORMACION_PACIENTE_CASTELLANO.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/stories/Protocolos-REMA-Mayo-2022.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/covid/Protocolo_Vacuna_Covid-19_Recomendaciones_de_la_REMA0704.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/covid/Protocolo_Vacuna_Covid-19_Recomendaciones_de_la_REMA0704.pdf
https://www.mastocitosis.com/images/covid/Protocolo_Vacuna_Covid-19_Recomendaciones_de_la_REMA0704.pdf

e Servicio que oferta el departamento de Dermatologia del Hospital General de Alicante a todos los
médicos de familia y pediatras del area

* Efectuar consultas en las que el dermatdélogo orienta el diagndstico y tratamiento y/o programa
una cita con el paciente, con respuesta en < 7dias

» Login —/—/——— |\/
i & Mensajes & Pacientes &(m'-q Q Mensajes e Salir
Usuario: | J -
e | BTN —
Entrar T
sip: | ] Nombre: | ]
S ot | 2 rednic: | '
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‘.. Telederma Edge

T —
I — —
e ———— = ot
Systems, o1

Datos. ologe Mensajes.

Fecha Macimiento: Sero Telefono:

- ont: Pemionesta:

Antecrdentes:

Meduacion:

Alergias:

Devenponn: "‘* ) .
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> Las mastocitosis son un grupo de enfermedades raras

> La forma pediatrica mas frecuente es la cutanea maculo-papular o urticaria pigmentosa

> Debutan antes de los 2 anos y tienden a la remision espontanea en la pubertad

Su evaluacion basica incluye exploracion fisica y analisis sanguineo con hematimetria, funcién
hepatica y triptasa sérica

> La biopsia es opcional aunque recomendable

S S g R g e g S

> El manejo es multidisciplinar y la colaboracidon pediatra-dermatélogo se facilita mediante Telederma
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Lesiones cutaneas,
Darier y Toledo,
équé tienen en
comun?

iGracias por vuestra
atencion!

Contacto: m.jimenezmonedero@gmail.com
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